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Princip trombolytické terapie spociva v rekanalizaci tepny uzaviené trombem nebo embolem. Trombolyticka terapie je jedi-
nou dosud prokazané ucinnou lécbou mozkového infarktu. K 1é¢bé pouzivame tkanovy aktivator plazminogenu aplikovany do
3 hodin od pocatku piiznaku. Hlavnimi nevyhodami této lécby je velmi uzké terapeutické ¢asové okno a riziko intracerebral-
niho krvaceni. Na neurologické klinice FN u sv. Anny v Brné jsme od zalozeni trombolytického programu v roce 1998 do
¢ervence roku 2001 trombolyzovali celkem 31 pacientii. Dosahli jsme stejné dobrych vysledkii jako ve studii NINDS.
Klicova slova: trombolyza, tPA, tkanovy aktivator plazminogenu, terapie iktu.

Uvod

Trombolytické latky vhodné k 1éEbé mozkového infark-
tu byly zkouseny jak experimentalné, tak v klinickych stu-
diich od konce 50. let 20. stoleti. Cilem trombolytické te-
rapie je dosahnout rekanalizace mozkové tepny uzaviené
trombem nebo embolem. V piipadé pretrvani okluze tepny
dojde k rozvoji infarktového lozZiska rtizného rozsahu v za-
vislosti zejména na schopnosti kolateralni cirkulace zajistit
vyzivu v postizené casti mozku. Oblasti infarktového lozZis-
ka lépe zasobené kolateralni cirkulaci mohou zustat vitalni
po del$i dobu nez oblasti hiife zasobené. Rozvoj definitiv-
niho rozsahu infarktu trva né€kolik hodin a pokud dojde
béhem této doby k rekanalizaci uzaviené tepny (spontanni
nebo terapeuticky navozené), miiZe byt zcela nebo zcéasti
zabranéno mozkovému postiZeni.

Z angiografickych studii (4) vime, Ze okluzi mozkové
tepny lze najit az v 80 % pripadt s odstupem do 6 hodin od
vzniku prihody. K rekanalizaci mize sice dojit spontanng,
ale vétSinou prichazi prili§ pozdé, aby dokazala zabranit
postiZeni. Studie na zviratech ukazaly, Ze Casna reperfuze
vede k minimalizaci tkanového postizeni.

V poslednich né€kolika desetiletich byly pouZzivany ze-
jména tfi trombolytické latky: streptokinaza (STK), uroki-
naza (urokinase plasminogen activator-uPA) a tkanovy ak-
tivator plazminogenu (tissue plasminogen activator - tPA).
Bylo zkouSeno jak intravenozni, tak intraarterialni podani.
STK je fibrin nespecificky, nebot aktivuje cirkulujici plaz-
minogen stejné jako plazminogen vazany na fibrin. TPA
naproti tomu aktivuje plazminogen vazany na povrch fib-
rinu nékoliksetkrat u¢inné&ji nez plazminogen volné se na-
chazejici v cirkulaci. TPA je tedy fibrin specificky a jeho
uZiti je spojeno s mensim rizikem krvaceni nez uziti STK.
Polocas tPA v plazmé je asi 5 minut, proto je nezbytné po-
dani formou infuze.

Trombolytické klinické studie

Soucasna koncepce trombolytické terapie mozkového
infarktu je zaloZena na n€kolika velkych randomizovanych
klinickych studiich. Tyto studie pouZivaly rtizné ¢asové ok-
no, riizny typ trombolytika a riizny zptsob aplikace. Dle
téchto kritérii je mizZeme rozdélit na:
studie se STK
studie s tPA a casovym oknem 6 hodin
studie s tPA a ¢casovym oknem 3 hodiny
studie s intraarterialni aplikaci trombolytika.

e

1. Tti studie uzivajici streptokinazu (Multicenter Acute
Stroke Study Italy: MAST-1 a Europe: MAST-E a Australian
Streptokinase Trial: AST) (11, 3, 14) byly zastaveny pro vy-
znamné vysSi riziko intracerebralniho krvaceni a mortali-
ty v 1éCenych skupinach. Z dnesniho pohledu tyto studie
pouzivaly prili$ Siroké Casové okno 6 resp. 4 hodiny. V sou-
hrnu pouze 1 % pacientti bylo 1é¢eno STK do 90 minut od
pocatku prihody oproti 48 % pacientii 1éCenych v tomto
casovém okné ve studii NINDS. Také pouzita davka 1,5
mil. jednotek streptokinazy je davka bézna pro 1é¢bu akut-
niho infarktu myokardu. Nasledné studie s tPA pouzily
na zakladé€ predchozich zkuSenosti davku tvofici pouze
60-77 % davky kardiologické. Oba faktory tak mohly byt
dtivodem Spatného vysledku. PrestoZze STK tak nikdy neby-
la zkouSena za podminek jako tPA (viz dale), negativni vy-
sledky vySe zminénych studii ji diskvalifikovaly pro dalsi
klinicka uziti k 16¢bé mozkového infarktu.

Studie s tPA

Pred provedenim velkych randomizovanych studii s tPA
byly uskutec¢nény mensi oteviené studie s riznym schéma-
tem davkovani k nalezeni optimalni davky tPA (2, 10). Uka-
zalo se, Zze davka tPA mensSi nez 0,95 mg/kg byla relativné
bezpecna a vedla k casnému zlepSeni neurologického defici-
tu u vétsiny pacientd.

~TPA Bridging Study“ byla pilotni studii pred velkou ran-
domizovanou studii sponzorovanou NINDS (National In-
stitute of Neurologic Disordes and Stroke) (9). Slo o dvojité
slepou, randomizovanou a placebem kontrolovanou studii
s podanim tPA v davce 0,85 mg/kg do 90 (20 pacientli) a
180 minut (7 pacientll) od vzniku pfiznaki. Primarnim vy-
stupnim kriteriem bylo zlepSeni o 4 body ve §kale NIHSS
(National Institute of Health Stroke Scale). Toho dosahlo
60 % pacientl 1éCenych tPA, ale pouze 10 % pacientil 1éCe-
nych placebem, coz byl statisticky signifikantni rozdil.

Vsechny tfi studie vytvorily odrazovy mustek k prove-
deni velké, randomizované a placebem kontrolované stu-
die - zejména studie NINDS.

2. Recentni studie s tPA a pouzitim ¢asového okna 0-6
hodin

Studie European Cooperative Acute Stroke Study (ECASS)
(7) srovnavala bezpecnost a ucinnost tPA v davce 1,1 mg/kg
s placebem podanym do 6 hodin od vzniku pfihody. Bylo
do ni zahrnuto 620 pacientl se stabilnim, stfedné tézkym
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nebo tézkym hemisferalnim iktem. Studie neprokazala sta-
tisticky signifikantni rozdil ve vyslednych ukazatelich (neu-
rologicky stav, délka pobytu v nemocnici, rychlost tupravy),
i kdyz trend ve prospéch tPA byl patrny. Na druhé stran€ se
ukazalo, Ze v 17 % (109 pacientii) byl porusen protokol stu-
die, zejména nepoznané Casné CT znamky ischemie. Po-
kud bylo téchto 109 pacientl vylouceno z analyzy, tPA by-
la signifikantné€ u¢inné&jsi nez placebo. Taktéz nebyl rozdil
v mortalit€.

Studie ECASS II (8) navazala na predchozi studii. Dav-
ka tPA byla snizena na 0,9 mg/kg, byl pouzit striktni proto-
kol ke korekci krevniho tlaku jako ve studii NINDS (viz
dale). Casové okno ziistalo nezménéno - 6 hodin. Exklu-
dujicim CT kriteriem byly casné znamky ischemie presahu-
jici 33 % teritoria arteria cerebri media (ACM). Indikovani
byli pacienti se stfedné tézkym a tézkym neurologickym
deficitem, kontraindikaci byl lehky regredujici neurologic-
ky deficit a stupor, koma, hemiplegie plus konjugovana de-
viace bulbu. Studie zahrnovala 800 pacienti randomizova-
nych k podani placeba nebo tPA. Sledovan byl neurologic-
ky stav po 90 dnech hodnoceny dle mRS (modifikované
Rankinovy skaly). V tPA skupiné mélo 40,3 % a v placebo-
vé skupiné 36,6 % priznivy vysledny stav definovany jako
0 nebo 1 v mRS. Rozdil nebyl statisticky signifikantni. Po-
kud se post-hoc hodnotili pacienti s mRS 0 az 2 (tzn. vCet-
né skupiny nezavislych pacientii i pfes pritomnost neurolo-
gického deficitu), bylo v tPA 1é¢ené skupin€ 54,3 % a place-
bové 46,0 % pacientli, coz znamena jednoznacny pro-
spéch trombolyzy (p=0,024). Symptomatické intracerebral-
ni krvaceni se vyskytlo v 8,8 % tPA 1éCenych pacienti a
3.4 % placebem léCenych pacientli. Mortalita nicmén¢ byla
10,6 % bez rozdilu mezi obéma skupinami po 301 90 dnech.
Tato studie prostfednictvim primarniho vystupniho krite-
ria nepotvrdila statisticky benefit 1écby tPA, i kdyz statis-
ticky prospéch tPA v nékterych dalSich post-hoc subanaly-
zach byl prokazan. I v této studii doSlo k chybam v proto-
kolu studie v 9 % pripadi (72 pacientll). VétSina z nich se
opét tykala CT kritérii.

3. Recentni studie s tPA a pouzitim ¢asového okna 0-3
hodiny.

Studie ,,The National Institute of Neurological Disorders
and Stroke (NINDS) tPA Stroke Study* (1995) (15) vychaze-
la z vySe zminénych studii s riznym schématem davkovani a
z pilotni studie. Na zakladé nich byla zvolena davka a Casové
okno. Davka tPA byla 0,9 mg/kg, maximalné vSak 90 mg,
10 % podano jako uvodni bolus, zbytek formou 60 minutové
infuze. Zahrnuti byli pacienti 1éceni do 180 minut od pocat-
ku prihody, a to i pacienti s asnymi znamkami ischemie
na CT (bez omezeni). Studie ukazala lepSi vysledny stav ve
prospéch tPA po 90 dnech ve vSech 4 sledovanych vystup-
nich kriteriich. Rozdily byly statisticky vyznamné. Pacienti
léceni tPA méli alespon o 30 % vétsi pravdépodobnost, Ze
nebudou mit Zadné nebo minimalni postiZeni pfi zachova-
ni stejné mortality a disability. Symptomaticka krvaceni se
vyskytla béhem prvnich 36 hodin v 6,4 % tPA 1éCenych pa-
cientli oproti 0,6 % placebem léCenych pacientii. Frekvence

asymptomatickych intracerebralnich krvaceni byla podob-
na v obou skupinach. Pacienti se symptomatickymi intrak-
ranialnimi krvacenimi méli tendenci mit t€ZSi neurologicky
deficit na zaCatku. Mortalita po 3 mésicich se signifikantné
neliSila (17 % tPA vs. 21 % placebo). Pouze u 2 % pacientili
na placebu prihoda probéhla jako TIA. Pacienti 1éCeni do
90 minut méli lepSi vysledny stav nez pacienti léCeni mezi
91-180 minutou, coZ ukazuje na nezbytnost zahajeni terapie
co nejdfive i v ramci okna 3 hodin.

Shrnuti vysledka studii s intravenozni aplikaci tPA

Studie NINDS ukazala jasny prospéch 1écby tPA v prv-
nich tfech hodinach. Na zaklad¢ této studie v roce 1996
bylo prvni trombolytikum - tkanovy aktivator plazminoge-
nu - schvaleno FDA ve Spojenych Statech k intravendzni
1é¢bé akutniho mozkového infarktu.

Studie ECASS a ECASS II byly v zasadé€ neuspésné
v 1é¢bé mozkovych infarktd trombolyzou do 6 hodin. Na
druhé stran€ tyto studie byly zatiZeny relativn€ velkym po-
¢tem odchylek od protokolu. Navic subanalyzy ukazaly, ze
i v tomto ¢asovém okné existuje skupina pacientd profitu-
jicich z 1éCby. V tomto sméru jsou nezbytné dalsi studie a
1écbu intravenozni tPA po 3 hodinach je nutné zatim po-
kladat za experimentalni.

Dalsi analyzy studie NINDS ukazaly, Ze i pfes vyso-
kou cenu tPA je 1é¢ba ekonomicky vyhodna. Pacienti 1é-
Ceni tPA jsou Casté&ji propousténi do domaci péce a mens§i
pocet pacientl vyZaduje nakladnou naslednou péci. Tyto
dodate¢né naklady prekracuji cenu tPA a jsou pfi¢inou
ekonomické uspory.

Dalsi velmi dilezita subanalyza studie NINDS ukaza-
la, Ze neni mozné definovat skupinu pacientll s mensim ne-
bo vétsim prospéchem z 1écby tPA (16). Ve vSech defino-
vanych podskupinach (v€etné tézkého nalezu pii prijeti a
pritomnosti ¢asnych znamek ischemie na CT) byl propor-
cionalné zachovan prospéch tPA. Neni mozné proto pred
trombolyzou odhadnout odpovéd pacienta na 1écbu na za-
klad€ v tu dobu znamych informaci. A naopak nema smysl
neposkytnout trombolyzu pacientovi a¢ vysokého véku a
s t€Zkym deficitem.

Od uvedeni tPA do klinické praxe bylo celosvétove in-
travenozni trombolyzou léCeno tisice pacient. Bylo pub-
likovano mnoho klinickych praci srovnavajicich vysledky
riznych pracovist s vysledky studie NINDS. Bylo opako-
vané prokazano, Ze pfi zachovani kritérii studie NINDS je
v klinické praxi dosazeno nejméné stejné dobrych vysled-
ki jako ve studii NINDS (12, 6). V soucasné dob€ probiha
snaha o vytvofeni narodnich nebo nadnarodnich registri
slouzicich mimo jiné ke kontrole kvality poskytované pé-
¢e. Vzhledem k potencialnimu riziku 1é¢by trombolyzou je
dle soucasnych doporuceni nezbytné provadét trombolyzu
v centrech s dostatkem zkuSenosti (13) a méla by byt sou-
¢asti neustalé kontroly kvality (17).

4. Intraarterialni trombolyza
Je provadéna katetrem zavedenym do mista trombu.
Tento zpusob aplikace umoziuje podani nizsi davky pri
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dosazeni vysoké lokalni koncentrace 1éku. UmozZnuje vi-
zualizaci tepenného uzavéru a kontrolu efektu terapie.
Nevyhodu predstavuje riziko vyplyvajici z katetrizace a
hlavné prodlouzeni Casového okna z divodu slozitéjsi
organizace.

Dosud byly publikovany pouze dvé randomizované,
kontrolované, multicentrické studie s intraarterialni aplika-
ci trombolytika - studie PROACT a PROACT II.

Studie PROACT (Prolyse in Acute Cerebral Thromboem-
bolism) (18). Dvojité slepa, placebem kontrolovana, multi-
centricka studie randomizujici pacienty k intraarterialnimu
podani 6 mg rekombinantni prourokinazy (r-proUK) nebo
placeba podané do 6 hodin od vzniku pfihody. Studie méla
za ukol zjistit bezpecnost a rekanalizacni uspéSnost intraar-
terialni trombolyzy. Bylo randomizovéano 40 pacienttl. Cas-
te¢na nebo kompletni rekanalizace se vyskytla u 57,5 % pa-
cientd 1éCenych r-proUK oproti 14,3 % pacientd 1éCenych
placebem (2P = 0,017). Symptomaticka intracerebralni kr-
vaceni v prvnich 24 hodinach se vyskytla bez statisticky
signifikantniho rozdilu v 15,4 % r-proUK IéCenych pacien-
tia 7,1 % placebem léCenych pacienti (2P = 0,64).

Studie PROACT II (5). Randomizovana, multicentric-
ka, oteviena studie se zaslepenym sledovanim pacienti
zjiStovala ucinnost a bezpecnost intraarterialniho podani
r-proUK u pacientli s mozkovym infarktem do 6 hodin od
jeho vzniku. Indikovani byli pacienti s angiograficky proka-
zanou okluzi a. cerebri media a na CT bez znamek vétSich
Casnych ischemickych zmén. Pacienti byli randomizovani
k 1é¢b€ 9 mg r-proUK s heparinem nebo jenom heparinem.
Celkovy pocet pacientii byl 180 s randomizaci 2:1, takze
na placebu bylo 59 pacientii. Studie prokazala statisticky
signifikantni rozdil v primarnim vystupnim kriteriu (mRS
2 amén€ byl u 40 % r-proUK 1éCenych pacientti a 25 % kont-
rol, p = 0,043) i sekundarnim vystupnim kriteriu (rekana-
lizace prokazana u 66 % pacientli 1écenych r-proUK a pou-
ze 18 % kontrol, p<0,001). Byl statisticky signifikantni roz-
dil ve vyskytu symptomatickych intracebralnich krvaceni
v neprospéch r-proUK (10 % vs 2 %). V kazdém pripadé
pacienti méli o 58 % vétSi pravdépodobnost, Ze nebudou
mit Zadny nebo pouze minimalni neurologicky deficit pri
1écbé r-proUK, oproti kontrolni skupin€. Mortalita i pies
vyssi vyskyt ICH v trombolyzované skupin€ byla stejna
(24 % r-proUK vs 27 % kontroly).

Prourokinaza pouzita ve studiich PROACT zatim ne-
byla v USA schvalena FDA k béznému pouZziti vzhledem
k jen k mirné statistické vyznamnosti vysledkl studie. Tak-
téZ randomizacni schéma 2:1 s pouze 59 pacienty na place-
obou souboril a tim moZnému ovlivnéni interpretace stu-
die. Pred schvalenim jsou proto pozadovany dalsi studie.

Vysledky a zkuSenosti z vySe zminénych studii vedly
k nasledujicimu doporuceni:

Doporuceni American Heart Association (AHA) pro uziti
tPA k 1é¢bé mozkového infarktu (1)

1. Pro 1é¢bu mozkového infarktu pouzivame tPA v dav-
ce 0,9 mg/kg. Maximalni davka je 90 mg, 10 % je poda-

no jako uvodni bolus, zbytek formou infuse trvajici 60 mi-
nut. Lécbu je nutné zahajit do 3 hodin od vzniku pfizna-
ki. Prospéch 1é¢by tPA po 3 hodinach od vzniku pfizna-
ki neni jasny a podani v tomto ¢asovém okné je mozné
pouze v ramci klinické studie. Lécba tPA nemiize byt do-
porucena u pacientl s nejasnou dobou vzniku (napf. po
probuzeni). Vlastni doporuceni: dobu vzniku vZdy ovéfit
objektivni anamnézou, nespoléhat se na zprostfedkované
udaje.

2. Intravenozni podani STK nemitiZze byt doporuceno
k 16¢bé mozkového infarktu. Udaje tykajici se intravenozni-
ho pouziti jinych trombolytik nejsou k dispozici.

3. Trombolyza tPA nemtZe byt doporucena, pokud dia-
gnobza nebyla provedena lékafem zkuSenym v diagnostice
iktu a interpretaci CT vySetfeni mozku. Pokud CT proka-
Ze Casné znamky svédcéici pro rozsahlejsi infarkt, trombo-
lyticka 1écba by neméla byt podana. Vlastni doporuceni:
pred zahajenim terapie vzdy zkontrolovat CT nalez neu-
rologem aplikujicim tPA. Casné znamky ischemie mohou
byt velmi lehce prehlédnuty a vést k faleSné negativnimu
nalezu. Tato chyba byla nejCastéjsi pfiCinou poruseni pro-
tokolu ve studiich ECASS.

4. Trombolyticka lé¢ba nemiiZe byt doporucena pro pa-
cienty, ktefi byli vylouceni ze studie NINDS pro jeden z na-
sledujicich divodu:

¢ soucasné uzivani antikoagulancii nebo INR vétsi nez 1,7

¢ ]écba heparinem v predchozich 48 hodinach a prodlou-
zeni aPTT

e méné nez 100 000/mm?trombocytl

¢ jiny iktus nebo trauma v pifedchozich 3 mésicich

¢ velky opera¢ni vykon v predchozich 14 dnech

e krevni tlak vyssi nez 185/110 mm Hg pred 1é¢bou

¢ rychle se upravujici neurologicky deficit

¢ izolovany, mirny neurologicky deficit jako pouha ata-
Xie, izolovana porucha sense, samotna dysartrie nebo
minimalni slabost

e piedchozi intrakranialni krvaceni

¢ hladina gluk6zy mens$i nez 2,7 mmol/l nebo vétsi nez
22 mmol/1

e epilepticky zachvat na pocatku symptomatologie

e gastrointestinalni nebo urinarni krvaceni v predcho-
zich 21 dnech

e recentni infarkt myokardu.

Vlastni doporuceni: obraz starych ischemickych zmén
nebo periventrikularnich hypodenzit nepovazujeme za
kontraindikaci. Pacienty s izolovanym deficitem, jako je
napf. tézka afazie, povazujeme za indikované k 1éCbé.

5. Trombolyticka terapie by neméla byt podana, pokud
neni k dispozici Iékatfska péce schopna urgentn€ zajistit 1¢¢-
bu krvacivych komplikaci.

6. Je doporucena opatrnost pifed podanim tPA pacien-
tim s NIHSS vice jak 22.

7. Vzhledem k mozZnému krvaceni by prospéch a rizi-
ko 1é¢by mély byt konzultovany s pacientem nebo rodinou.
Vlastni doporuceni: doporucujeme podepsani pozitivniho
reverzu. Pokud to neni mozné, situaci nepovazujeme za
kontraindikaci k 1éCbé€.
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Pro intraarterialni trombolyzu plati

1. Je nezbytné dalSi testovani intraarterialni tromboly-
tické terapie. Zatim je intraarterialni trombolyza povazo-
vana za experimentalni a méla by byt uZita pouze v ramci
klinické studie. Vlastni doporuceni: je otazkou, zdali je
etické ponechat pacienta bez moznosti 1écby intraarteri-
alni trombolyzy v pripadech jako je okluze bazilarni arte-
rie, prokazana reokluze béhem intravenozni trombolyzy
atd.

2. Intraarterialni trombolyza by méla byt provedena
pouze osobou zkuSenou v intervencni neuroradiologii a
pouze v centrech s dostateCnymi neurologickymi zkuse-
nostmi.

Pouziti trombolytické terapie u déti

Neexistuji zadné udaje tykajici se uziti tPA pro 1écbu
mozkového infarktu u novorozenct a déti. Osoby mladsi
18 let nebyly zafazeny do trombolytickych studii. Trombo-
lytické latky byly podany détem za jinych okolnosti nez
je mozkova trombombolicka prihoda, jako napf. arterialni
tromboza, trombus v srdecni sini nebo tromboza vena ca-
va, plicni embolizace, tromboza dialyzacniho shuntu a ce-
rebralni venozni tromboza.

Ucinnost a bezpeénost tPA u déti s akutnim ischemic-
kym iktem vyZzaduje dalsi studie. Riziko krvaceni mize
byt vysoké zejména u novorozenct, protoze hladina plaz-
minogenu je vétSinou nizka a hemostatické a fibrinolytické
mechanizmy nejsou jesté vyvinuty.

Lécba tPA pediatrickych pacientll s iktem musi byt
prisné individualni. Pfi akceptovani skutecnosti, Ze nebyl
stanoven pomér rizika a prospéchu, je mozné pro 1écbu
pouZit stejna doporuceni jako pro dospélé. Novorozenci a
malé déti mohou byt 1éCeni za zcela vyjimecnych okolnosti
vzhledem k potencialnimu vysokému riziku krvaceni.

Emergentni doprovodna péce

Ve studii NINDS byla vénovana velka pozornost dopro-
vodné péc¢i béhem prijeti pacienta a naslednych 24 hodin.
Na zakladé toho je doporuceno:

1. Prijeti do zafizeni s dostatkem zkuSenosti a vybave-
ném iktovou jednotkou, ktera umoziuje observaci pacien-
ta s monitorovanim neurologického stavu a kardiovaskular-
nich funkci.

2. Korekce krevniho tlaku je zasadni. Pfili§ vysoky TK
muZe vést ke krvaceni, zatimco prili§ nizky TK miize vést
ke zhorSeni neurologického stavu. Konkrétni postup viz
doporuceni AHA.

3. Nezavadét centralni venozni katetr a neprovadét ar-
terialni punkci v prvnich 24 hodinach.

4. Permanentni mocovy katetr nezavadét dfive nez za
30 minut po skonceni infuze.

5. Nasogastrickou sondu nezavadét dfive nez za 24 ho-
din po skonceni 1éCby tPA.

Doporuceni AHA tykajici se krvacivych komplikaci
1. Trombolyticka 1écba nema byt uzita v zafizenich, kte-
ra nejsou schopna okamzit€ 1éCit krvacivé komplikace.

2. Krvaceni ma byt povazovano za pravdépodobnou
pri¢inu zhorSeni neurologického stavu pacienta béhem a
po apliaci tPA, dokud ho akutni CT nevylouci.

3. Kazdé zivot ohrozujici krvaceni, v€etn€ intrakrani-
alniho krvaceni, musi byt okamzité nasledovano: zasta-
venim infuze tPA, odebranim vzorku krve na krevni ob-
raz a koagulace, konzultace chirurga nebo neurochirur-
ga, zvazenim aplikace transfuze ¢i jinych krevnich deri-
vata.

Vlastni zkuSenosti s intravenozni
trombolyzou

Trombolyticky program byl na naSem pracovisti zaha-
jen v srpnu roku 1998. Jeho plné fungovani ale nebylo do-
sazeno drive neZ za rok. Nezbytou soucasti bylo vytvo-
feni prislusnych protokold, proskoleni zainteresovanych
1ékaft a zdravotnich sester a zajiSténi spoluprace zejmé-
na radiologl a 1ékaii rychlé zdravotnické pomoci (RZP).
zacniho zazemi, které umozni minimalizovat Casové ztra-
ty a poskytne 1éCbu co nejvét§Simu poctu pacientd. Organi-
zacni schéma pouzivané v nasi nemocnici je nasledujici:
vhodny pacient je emergentné dovezen RZP pfimo na CT
pracovisté z diivodu uspory casu (CT pracovisté je v are-
alu nemocnice asi 5 minut cesty s pacientem na voziku).
Pfedem avizovany l1ékaft iktové jednotky zde pacienta od
RZP prevezme, sestra okamzité€ odebere vzorky krve, kte-
ré sanitaf odnese do laboratofe (jsou tedy potiebni 3 pra-
covnici iktové jednotky). Po predbézném vySetfeni a pfi-
padné stabilizaci vitalnich funkci pacienta je provedeno
CT vysetfeni. Vysledek je pfimo odecitan z obrazovky
a pritomnost obou l1ékafi (radiologa a lékare iktové jed-
notky) zvySuje vytéZnost vySetieni. Nasledné je pacient
transportovan na JIP neurologické kliniky, kde jsou dopl-
néna ostatni potiebna vySetfeni. Pfi velmi dobré organi-
zaci se nam podafilo trombolyzovat nékolik pacientli do
25-30 minut od pfijezdu do nemocnice (omezeni je prak-
ticky dano pouze trvanim laboratornich vySetfeni). Dle
obecnych doporuceni by doba od pfijezdu k 1é¢b&é neméla
presahnout 60 minut.

Pocet pacientl feSenych cestou ,trombolytického pro-
gramu“ jiZ dosahl n€kolikastovkovych hodnot. Tromboly-
ticky program tak pfispél k urychleni diagnosticko-terape-
utického procesu u pacienttii s jinymi diagnozami - zejmé-
na §lo o intracerebralni krvaceni, ale i subduralni hemato-
my, subarachnoidalni krvaceni atd.

Nase vlastni zkuSenosti (blize publikovano jinde) v sou-
boru 31 trombolyzovanych pacient ukazaly, Ze bylo do-
sazeno témér identickych vysledki jako ve studii NINDS
s NIHSS (National Institute of Health Stroke Scale) 0,1
(33 % vs 34 %), procento pacienti s mRS 0,1 (oba soubory
38,7 %) a procento symptomatickych intracerebralnich kr-
vaceni v prvnich 36 hodinach (oba soubory 6,4 %). Zavaz-
nost neurologického deficitu pfed 1écbou hodnocena dle
NIHSS byla v na§em souboru velmi podobna - 13,6 oproti
14 ve studii NINDS.
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HLAVNI TEMA

Soucasny vyzkum trombolytické terapie a perspektivni
trendy

Trombolyticka 1écba zdaleka neni optimalni 1écba. Je
vyhrazena pouze pro pacienty, ktefi se dostavi velmi casné
po vzniku pfiznakid do nemocnice, schopné poskytnout tu-
to terapii. Navic i u spravné indikovanych pacienti existu-
je riziko komplikaci. Jde zejména o intracerebralni krvace-
ni vyskytujici se asi v 6 % ptipada.

Soucasny vyzkum je zaméfen nékolika sméry. Hledaji
se nové formy tPA, nebot genetickou mutaci 1ze ovlivnit
polocas v plazmé, fibrinovou specifitu a lytické schopnos-
ti. Zkousi se aplikace nizsich davek tPA (0,6 mg/kg) po
uplynuti 3 hodinového terapeutického okna u pacientli
bez casnych znamek infarktu na CT. Testuji se nové latky,
jako blokatory IIb/IIla receptoru, antagonisté desticko-
vych receptorli, podavani plazminogenu (substratu pro
tPA).

Dalsi nadéjnou oblasti je kombinovana l1écba s neuro-
protektivy. Neuroprotektiva mohou prodlouzit terapeutic-
ké okno, mohou snizit riziko ICH (protekce endotelial-
nich bunék nebo zmenseni rozsahu infarktu) nebo mohou
vést k omezeni tzv. ,reperfusion injury® (postiZeni spojené
s reperfuzi, jehoZ mechanizmus neni zcela jasny). Naopak
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Zavér
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